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糖尿病を発症しない系統 Long-Evans Tokushima Otsuka （LETO）ラットもほ
ぼ同時に確立されている。OLETF ラットは生後８～９週頃より LETO ラットに
比べ過食となり、体重増加も著しく、顕著な肥満となる。さらに加齢とともに




デルラットとして広く様々な研究で用いられている。Okauchi ら¹⁷⁾は OLETF ラ































































































                 
少しの冷却後、温かいうちに希硫酸を加えて完全に酸性にした。（pH 試験紙
にて確認）その後、脂肪酸が上層に分離した。 
                 
しばらく冷却させた後、石油エーテルで脂肪酸を抽出し、抽出液は洗液中に
硫酸の反応が出なくなるまで繰り返し水洗した。 
                 
その後、水洗後の石油エーテル抽出液を無水硫酸ナトリウムで乾燥した。 
（4℃にて 1晩放置。） 





















   （遊離脂肪酸を 20%尿素/メタノール溶液 1ℓで溶解） 
                 
 70℃に保った湯浴中で、透明になるまで完全溶解させた。 
                ↓ 
             4℃で一晩放冷             ×3回 
                ↓ 
生成した結晶（尿素アダクト）を吸引ろ過。ろ過後の結晶は 
ブフナーロート上にてメタノールで洗い、除去した。 
                ↓ 
ろ液は三角フラスコに戻し、さらに尿素 200gを加えた。 




                 
その後、ヘキサン 1.5ℓを加え、よく混和し、しばらく静置した。 
                 
静置後に、ヘキサン層を別の三角フラスコにとり、下層を分液ロートに戻して、
再度、ヘキサン 1ℓを加え、抽出した。 
                 
得られたヘキサン層を合わせ、3 回約 1ℓの水で水洗し、酸性を示さなくなった
ことを確認後、無水硫酸ナトリウムで脱水。一晩放置した。 














1:2(mol/mol)をとり、これに水 20ml、Rhizopus delemarリパーゼ 20000単位
（U）を加え、混合した。 
       
恒温器にスターラーを設置し、30℃で約二日間反応させた。 




下の操作も同じ。〕              
                
混合液を分液ロートに移し、ヘキサン 1.5ℓで未反応のラウリルアルコールおよ
びエステル化したリノール酸を抽出し、ヘキサン層（上層）を除去した。 
                 
反応液（下層）に 6N 塩酸を加えて、pH2 以下の強酸性下にし、ヘキサン 1.5ℓ
で未反応の遊離脂肪酸を抽出した。 
                 
これを約 1ℓの水で 3 回水洗し、酸性を示さなくなったことを確認後、無水硫酸
ナトリウムで脱水。4℃で一晩放置した。 


















                
冷却後、内容物を分液ロートに移し、水を加えた後、毎回石油エーテルを用い
て 2回抽出した。 
                 
抽出液を合わせ、洗浄した水が酸性を示さなくなるまで、水洗を繰り返した。 
                 
十分な水洗後、石油エーテル溶液を無水硫酸ナトリウムで脱水。4℃で一晩放置
した。 

























 試料油を約 50mg ねじ付き試験管に取り、0.5M NaOH/MeOH を 1ml 加え、
90℃のブロックヒーターにて 7 分間加熱した。三フッ化ホウ素メタノール試薬












  170℃2分間保持後、4℃/分で 225℃まで昇温 





































以上の 3群に分け、1群 7匹（n=7）とした。 



















解剖後、以下に示す項目を測定した。   
測定項目：体重、摂食量 
      臓器（肝臓、心臓、脾臓、腎臓）重量 
      脂肪組織（腸間膜、腎周囲＋後腹膜、精巣周囲）重量 
      血清脂質、肝臓脂質濃度 
      血清および肝臓脂質脂肪酸組成 
      肝臓脂質代謝関連酵素活性 



































2.5.1  肝臓脂質脂肪酸組成 
 肝臓脂質を Folch らの方法にて抽出し、薄層クロマトグラフィーにより脂質
の分画を行った。展開溶媒として石油エーテル/ジエチルエーテル/酢酸(82:18:1)
で TG 画分を、クロロホルム/メタノール/水(65:25:4)でリン脂質画分を分離し、
それらの脂肪酸組成を 2.1.5と同様にガスクロマトグラフィーにより分析した。  
 
2.5.2 血清脂質脂肪酸組成 











 ①脂肪酸合成酵素の活性は Kelleyらの方法で分析した²⁴⁾。最終濃度 0.05mM
アセチル CoA、0.3mM NADPHおよび 0.2mM EDTAを含む 100mＭリン酸カ
リウム緩衝液（pH7.0）にサイトソルを添加し、NADPHの減少を 30℃、340nm
で 1.5分間追跡し（ブランク）、その後マロニル CoA（最終濃度 0.2mM）を加
えて混合し、さらに 5分間追跡した（総容量 1mL）。得られた吸光度の傾きから
ブランクの傾きを差し引くことにより、NADPHの減少速度を求めた（NADPH
のモル吸光係数 6,220 M－1cｍ－1）。 
 
 ②グルコース6-リン酸デヒドロゲナーゼ活性はKelleyらの方法で分析した 25)。















た²⁷⁾。最終濃度 0.04mMパルミトイル CoA、0.25mM DTNB（5,5’-Dithio-bis- 





ら生じる黄色色素 TNB(2-nitro-5-thio benzoic acid)のモル吸光係数 13,600 M－
1cｍ－1）。 
 
 ⑤アシル CoAオキシダーゼ活性は Hashimotoらの方法で分析した²⁸⁾。最終


















タサイクリン（PGI2）産生量は、約 1.5cm（約 20mg）の大動脈を Krebs-Henseleit 
bicarbonate緩衝液（pH7.4）で 25℃、30分間インキュベートすることにより
PGI2を産生させその安定な代謝産物である 6-ケト-プロスタグランジン F1α³⁰⁾
を 6-keto-prostaglandin F1α enzyme immunoassay kit（Cayman Chemical 
Co.）で測定した。 
 トロンボキサン A2（TXA2）産生量は、採取した血液を 30分室温放置し凝固
させた後、37℃で 30分間インキュベートすることにより TXA2を産生させ、そ
の安定な代謝産物であるトロンボキサンB2（TXB2）を Thromboxane B2 enzyme 
immunoassay kit（Cayman Chemical Co.）で測定した。 
 
2.8  統計処理 
























Table 1   Composition of experimental diets




































Table 2    Fatty acid composition (wt%) of dietary fats
Ｆａｔｔｙ　ａｃｉｄｓ Corn 5% 10%
16:0 10.3 9.8 8.7
18:0 1.7 1.7 1.5
18:1 n-9 28.6 26.5 24.0
18:2 n-6 57.3 55.1 53.9
18:3 n-3 0.8 0.8 0.8
20:3 (Δ5,11,14)※ 　　　　　― 4.8 9.9






































 得られたシアドン酸濃縮物の収率は 8.1%であり、純度は 53.6%であった。 
なお、シアドン酸濃縮物の脂肪酸組成において、シアドン酸以外の脂肪酸は
ほぼリノール酸（40.5%）のみであった。       
 食餌に含まれる油脂のうち、シアドン酸濃度が 5%および 10%となるよう調
整したところ、実際に作成した試料油のシアドン酸添加濃度はそれぞれ、
4.8%および 9.9%となった。（Table 2）よってシアドン酸添加濃度は、それ






























群（3.36 g/100g体重）よりも 10％群（3.19 g/100g体重）でより強い低下が確










５％群（162.3 mg/dL）、及び 10％シアドン酸添加油食群（144.9 mg/dL）での
減少傾向が確認できた。HDL-コレステロール、リン脂質濃度においても、トリ






群（38.1 mg/g肝臓）及び 10％のシアドン酸添加油食群（29.4 mg/g肝臓）で有
意な低下が見られ、さらに、10％シアドン酸添加油食群のトリグリセリド濃度
（29.4 mg/g 肝臓）はコーン油食群（60.3mg/g 肝臓）の約 1／２程度となって
おり、顕著な差として現れた。総コレステロール濃度、及びリン脂質濃度にお























































































Table 3  Body weight, Food intake, Tissue weight   
Groups
Corn 5% 10%
Initial body weight (g) 155±2 157±3 156±2
Final body weight (g) 287±7 290±6 283±5
Body weight gain (g) 133±5 133±3 128±4
Food intake (g/day) 21.7±0.4 21.1±0.6 20.4±0.7
Tissue weight (g/100g body weight)
liver 4.6±0.1 4.6±0.2 4.8±0.2
heart 0.35±0.01 0.36±0.01 0.34±0.01
spleen 0.34±0.03 0.28±0.01 0.30±0.01
kidney 0.80±0.02 0.83±0.02 0.79±0.02
Each value represents means±SE of seven rats. 














Fig. 1  Relative Visceral fat weight
Each value represents means±SE of seven rats. 









































Table 4  Relative Visceral fat weight   (g/100g body weight)
Groups
Corn 5% 10%
epididymal 1.21±0.12 1.01±0.06 1.02±0.04
perirenal＋retroperitoneal 1.62±0.10a 1.25±0.10b 1.13±0.06b
mesenteric 1.34±0.09a 1.10±0.09ab 1.04±0.06b
Total 4.16±0.27a 3.36±0.24ab 3.19±0.15b
Each value represents means±SE of seven rats. 






































Total cholesterol(mg/dL) 104±8a 84.8±4.9ab 76.5±4.3b
HDL-cholesterol(mg/dL) 68.6±5.8 57.0±4.8 49.3±3.6
Triglyceride(mg/dL) 214±23 162±24 145±18
Phospholipid(mg/dL) 203±18 168±9 155±13
Free fatty acid(mEq/L) 0.430±0.027a 0.337±0.021b 0.256±0.016c
Each value represents means±SE of seven rats. 




























Table 6   Lipid concentration of liver in rats
Groups
Corn 5% 10%
liver lipid concentration(mg/g liver)
Total cholesterol 4.01±0.32 3.44±0.16 3.23±0.20
Triglyceride 60.3±7.5a 38.1±4.6b 29.4±1.3b
Phospholipid 30.2±0.8 29.5±0.7 29.1±0.8
Each value represents means±SE of seven rats. 











Table 7 Fatty acid Composition(wt%) of triglyceride in serum 
Fatty acids
14:0 0.5 ± 0.1 0.6 ± 0.2 0.5 ± 0.2
14:1 0.2 ± 0.0 0.2 ± 0.1 0.2 ± 0.1
16:0 23.0 ± 1.2a 22.4 ± 1.8a 19.8 ± 1.2b
16:1 3.8 ± 1.0 2.7 ± 1.4 2.3 ± 1.1
18:0 2.4 ± 0.3 2.3 ± 0.4 2.5 ± 0.4
18:1 28.3 ± 2.7a 23.5 ± 3.2b 21.9 ± 1.8b
18:2 n-6 28.5 ± 4.5a 31.6 ± 4.0ab 34.1 ± 1.5b
18:3 n-3 0.8 ± 0.1 0.8 ± 0.1 0.8 ± 0.2
20:3(Δ5,11,14) 0.0 ± 0.0a 2.1 ± 0.9b 5.3 ± 0.7c
20:4 n-6 6.2 ± 1.3 7.1 ± 2.2 6.4 ± 2.4
22:4 n-6 1.9 ± 0.4 2.0 ± 0.6 2.0 ± 0.7
22:5 n-3 0.3 ± 0.1 0.3 ± 0.1 0.3 ± 0.1
22:6 n-3 0.9 ± 0.2 0.9 ± 0.3 0.7 ± 0.2
n-6 PUFA 36.6 ± 6.2a 40.7 ± 6.8ab 42.5 ± 4.6b
n-6 PUFA* 36.6 ± 6.2a 42.8 ± 7.5ab 47.8 ± 5.1b
n-3 PUFA 2.0 ± 0.4 2.0 ± 0.5 1.8 ± 0.5
total PUFA 38.7 ± 1.6a 44.8 ± 2.0b 49.6 ± 1.3b
Means±SE, n=7 rats.
Values with different superscript letters are significantly different at P<0.05.



























Table 8 Fatty acid Composition(wt%) of Phosphatidylcholine in serum 
Fatty acids
16:0 19.6 ±2.2 20.2 ± 2.4 20.3 ± 1.9
16:1 0.5 ±0.1 0.3 ± 0.3 0.4 ± 0.2
18:0 31.8 ±2.7a 28.4 ± 3.9ab 26.3 ± 3.0b
18:1 6.4 ±0.7 5.9 ± 1.0 5.3 ± 0.8
18:2 n-6 10.1 ±1.6 9.8 ± 2.3 10.5 ± 1.8
18:3 n-3 0.3 ±0.1 0.2 ± 0.2 0.4 ± 0.4
20:3(Δ5,11,14) 0.0 ±0.0a 3.7 ± 1.0b 7.3 ± 1.9c
20:4 n-6 22.6 ±2.0 23.2 ± 1.9 21.2 ± 1.3
22:4 n-6 0.2 ±0.2 0.3 ± 0.2 0.3 ± 0.2
22:6 n-3 1.4 ±0.4 1.7 ± 0.3 1.6 ± 0.2
n-6 PUFA 32.9 ±3.8 33.3 ± 4.4 32.0 ± 3.3
n-6 PUFA* 32.9 ±3.8a 37.0 ± 5.2ab 39.3 ± 4.3b
n-3 PUFA 1.7 ±0.5 1.9 ± 0.5 2.0 ± 0.6
total PUFA 34.7 ±0.8a 38.8 ± 1.1ab 40.7 ± 1.3b
Means±SE, n=7 rats.
Values with different superscript letters are significantly different at P<0.05.


























Table 9 Fatty acid Composition(wt%) of Phosphatidylethanolamine in serum 
Fatty acids
16:0 12.6 ±6.5a 18.2 ± 1.2b 19.3 ±1.4b
16:1 0.2 ±0.2 0.4 ± 0.1 0.3 ±0.1
18:0 27.1 ±4.0a 22.7 ± 2.5ab 20.8 ±1.5b
18:1 6.0 ±0.9 5.5 ± 0.9 5.3 ±0.5
18:2 n-6 13.6 ±3.4 13.4 ± 2.4 13.4 ±1.7
18:3 n-3 0.6 ±0.3 0.4 ± 0.1 0.6 ±0.3
20:3(Δ5,11,14) 0.0 ±0.0a 5.8 ± 1.0b 10.3 ±2.3c
20:4 n-6 30.3 ±5.3a 25.6 ± 3.0ab 21.0 ±1.9b
22:4 n-6 0.5 ±0.2 0.6 ± 0.1 0.7 ±0.2
22:5 n-3 0.1 ±0.2a 0.3 ± 0.1b 0.3 ±0.1b
22:6 n-3 4.4 ±1.3 3.8 ± 0.7 3.5 ±0.5
n-6 PUFA 44.4 ±8.9a 39.6 ± 5.6ab 35.1 ±3.8b
n-6 PUFA* 44.4 ±8.9 45.4 ± 6.5 45.4 ±5.8
n-3 PUFA 5.1 ±1.8 4.5 ± 0.8 4.4 ±0.9
total PUFA 49.5 ±1.5 49.9 ± 0.6 49.9 ±0.9
Means±SE, n=7 rats.
Values with different superscript letters are significantly different at P<0.05.




































Table 10 Fatty acid Composition(wt%) of triglyceride in liver 
Groups
Fatty acids Corn 5% 10%
14:0 1.2±0.2 1.0±0.2 1.2±0.3
14:1 0.3±0.0 0.3±0.0 0.3±0.1
16:0 37.6±4.1a 30.9±4.4b 28.3±4.7b
16:1 7.2±2.4a 4.6±2.1b 4.2±2.0b
18:0 2.2±0.6 2.0±0.3 2.2±0.7
18:1 34.0±1.4a 30.3±2.9ab 27.3±3.1b
18:2 n-6 16.3±6.4a 27.6±7.3b 30.4±6.9b
18:3 n-3 0.4±0.1 0.6±0.2 0.7±0.1
20:3(Δ5,11,14) 0.0±0.0a 0.8±0.5b 2.1±0.8c
20:4 n-6 0.6±0.1a 1.4±0.7b 1.6±0.9b
n-6 PUFA 16.9±6.4a 29.0±7.8b 32.0±7.7b
n-6 PUFA* 16.9±6.4a 29.8±8.1b 34.1±8.2b
n-3 PUFA 0.4±0.1 0.6±0.2 0.7±0.1
total PUFA 21.0±1.4a 30.4±3.1b 34.8±3.2b
Means±SE, n=7 rats.
Values with different superscript letters are significantly different at P<0.05.




















Table 11 Fatty acid Composition(wt%) of Phosphatidylcholine in liver 
Groups
Fatty acids Corn 5% 10%
14:0 0.1±0.1 0.1±0.1 0.2±0.1
16:0 17.1±1.2 17.8±1.4 19.0±0.9
16:1 0.9±0.3 0.9±0.3 0.8±0.2
18:0 22.4±2.3a 20.4±2.7ab 19.3±1.6b
18:1 6.7±1.4 6.2±0.9 6.3±0.5
18:2 13.2±2.0 13.1±2.2 13.7±1.7
18:3 0.4±0.3 0.4±0.1 0.4±0.1
20:3(Δ5,11,14) 0.0±0.0a 2.9±0.7b 5.7±1.4c
20:4 31.0±1.4a 29.8±1.4ab 27.0±2.2b
22:5 0.3±0.1 0.3±0.0 0.3±0.1
22:6 3.8±0.4 4.2±0.4 3.7±0.3
n-6 PUFA 44.5±3.5 43.2±3.5 41.0±3.8
n-6 PUFA* 44.5±3.5 46.1±3.8 46.7±5.1
n-3 PUFA 4.2±0.6 4.6±0.4 4.1±0.4
total PUFA 48.7±0.4 50.6±0.5 50.7±0.5
Means±SE, n=7 rats.
Values with different superscript letters are significantly different at P<0.05.


























Table 12 Fatty acid Composition(wt%) of Phosphatidylethanolamine in liver
Groups
Fatty acids Corn 5% 10%
14:0 0.6±0.1 0.6±0.0 0.6±0.1
16:0 17.2±0.6 17.9±0.8 18.7±1.3
16:1 0.3±0.0 0.3±0.1 0.3±0.0
18:0 25.8±1.8 24.2±1.8 23.0±1.4
18:1 5.0±1.3 4.4±1.2 4.4±0.7
18:2 3.7±0.7 3.8±0.8 4.1±0.9
18:3 0.3±0.1 0.3±0.1 0.4±0.1
20:3(Δ5,11,14) 0.0±0.0a 1.9±0.3b 3.4±0.6c
20:4 28.8±0.7a 26.9±0.7b 26.1±1.6b
22:5 0.8±0.2 0.8±0.1 0.8±0.1
22:6 11.0±1.1 11.9±1.2 10.6±0.7
n-6 PUFA 33.3±0.7 31.5±1.5 31.0±2.1
n-6 PUFA* 33.3±0.7 33.4±1.7 34.4±2.5
n-3 PUFA 11.3±1.1 12.2±1.2 11.0±0.7
total PUFA 44.8±0.3 45.7±0.3 45.5±0.6
Means±SE, n=7 rats.
Values with different superscript letters are significantly different at P<0.05.




















Table 13   Activities of fatty acid synthase, malic enzyme, glucose-6-phosphate dehydrogenase, carnitine palmitoyl transferase
              and acyl-CoA oxidase in liver
Groups
Enzymes Corn 5% 10%
(nmol/min/mg protein)
Fatty acid synthase 17.3±1.3a 11.6±1.6ab 8.35±2.02b
Malic enzyme 73.0±12.7a 57.7±8.6ab 51.4±8.6b
Glucose-6-phosphate dehydrogenase 113±22a 62.6±16.3b 52.2±14.5b
Carnitine palmitoyl transferase 4.20±0.25a 5.14±0.14b 5.36±0.25b
Acyl-CoA oxidase 2.88±0.35a 3.21±0.22ab 3.48±0.29b
Each value represents means±SE of seven rats.









































Fig. 4  Production of aortic prostacyclin 





Table 14  Production of aortic prostacyclin   
(pg/mg aorta)









Table 15  Production of platelet thromboxane A2
(ng/ml serum)
























Fig. 5  Production of platelet thromboxane A₂ 













































Table 16  Ratio of aortic prostacyclin and platelet thromboxane A2
(PGI2/TXA2×10－3)



































































































































































































２.  実験方法 






酸-メタノール溶液（2：230, by vol）2mlを加え、80℃で 2時間加熱しトラン
スメチル化を行った。飽和 NaCl溶液 2mlを加え、脂肪酸メチルエステルをヘ
キサン 2mlで抽出し、ガスクロマトグラフィー分析に供した。分析条件を以下
















 カラム流量  
2.0mL/min 















飼育動物・OLETFラット(Otsuka Long-Evans Tokushima Fatty rats) 
                                →肥満モデル 
・LETOラット(Long-Evans Tokushima Otsuka rats) 
                   →コントロール 
どちらも雄性、４週齢（大塚製薬(株)徳島研究所）を用いた。 









α-コーンスターチ 13.2、ショ糖 46.7486、脂肪 10.0、セルロース 5.0、ミネラ
ル混合（AIN-93G-MX）3.5、ビタミン混合（AIN-93-VX）1.0、L-シスチン 0.3、
重酒石酸コリン 0.25および tert-ブチルヒドロキノン 0.0014となり、高スクロ
ース食とした。食餌組成を Table 18に示す。 
  
2.2.3 飼育条件 










 *群分け：LETO  コーン油  （LETO群） 
OLETF コーン油  （OC群） 
OLETF  カヤ油   （OT群）   
 [n=8 3群] 
 
2.3 測定項目 
解剖後、以下に示す項目を測定した。   
測定項目：体重、摂食量〔飼育期間中〕 
      臓器（肝臓、心臓、脾臓、腎臓）重量 
      脂肪組織（腸間膜、腎周囲＋後腹膜、精巣周囲）重量 
      血清脂質、肝臓脂質濃度 
      肝臓リン脂質画分脂肪酸組成 
      肝臓脂質代謝関連酵素活性 
      エイコサノイド産生 










2.3.2  肝臓脂質の抽出 













第 1章 2.6と同様に下記に示す脂質代謝関連の酵素活性を測定した。 
  脂肪酸生合成系酵素・・・脂肪酸合成酵素(FAS)、リンゴ酸酵素(ME)、 
グルコース-6-リン酸脱水素酵素(G6PDH) 
    脂肪酸β酸化系酵素・・カルニチンパルミトイルトランスフェラーゼ





物であるトロンボキサン B2（TXB2）を Thromboxane B2 enzyme immunoassay 




2.7.1 Total RNAの抽出 
 －80℃で凍結保存しておいた 0.5gの肝臓から約 0.05gを採取し、ISOGEN（ニ




















2.7.3 リアルタイム PCR法によるmRNA発現量測定 
 2.7.2で合成した cDNAを用い、リアルタイム PCR法にて以下 5つの脂質代
謝調節因子およびそれらの標的遺伝子のmRNA相対発現量を測定した（Fig. 9）。







































18:1 n-9 29.9 24.1
18:2 n-6 55.4 47.3










































Table 18 Composition of experimental diets










































































エッペンドルフチューブに移し、クロロホルム 0.2ｍLを加え 15秒 vortex。その後
室温に 2~3分放置。 
13000rpm, 4℃, 15分 
水層（上層）0.5mLを別のチューブに分取。 
*中間層に近いぎりぎりの所まで回収するが、中間層は決して取らない。 
2-プロパノールを 0.5ｍL（等量）加え、室温に 10分放置。 
サンプル（－80℃で保存しておいた肝臓、約 0.05g） 
13000rpm, 4℃, 10分 
上清を静かに捨てた。 
75％エタノール 0.8ｍLでリンス。 
13000rpm, 4℃, 10分 
上清を静かに捨てた。 
75％エタノール 0.5ｍLでリンス。 
13000rpm, 12℃, 10分 
上清を静かに捨て、エタノールを完全に除いた。 
depcH2O 400µLを加え、よく混合しながら溶解。 






















    RT+ (µL) RT- (µL) 
 µL  5×RT バッファー 4 4 
dNTP mix 1  0.1M DTT 1 1 
Oligo-dT 1  RNase OUT  0.5 0.5 
Random Primer 0.01  Super Script Ⅲ 0.25 - 
 2  dH2O 4.25 4.5 
                      10 10 
75％エタノール 0.5ｍLでリンス。 
上清を静かに捨て、エタノールを完全に除いた。 





Oligo-dT mixを 4µL加えた。 
2つの PCR用チューブ（0.2ｍL容）に 10µLずつ分注。 
サーマルサイクラーにて逆転写反応。 
RT mix 10µLを加え、混合。 
depcH2Oを 180µL加えて 1/10倍希釈し、－30℃で保存。 
① 60℃5分 
② 25℃ 5分、50℃ 60分、70℃ 15分 
Oligo-dT mix  
Fig. 8 Synthesis of cDNA. 
(×52で調製) 
(各々×26で調製) 
13000rpm, 4℃, 15分 
75％エタノール 0.8ｍLでリンス。 
上清を静かに捨てた。 
13000rpm, 4℃, 5分 
 50 











7300 Real Tin time PCR SYSTEMを用いた。 
 
＊ 温度条件 
Stage1  95℃ 10sec Reps1 
Stage2  95℃ 5sec Reps40 
         60℃ 31sec 
Stage3  (Dissociation Stage) 
 95℃ 15sec 
       60℃ 30sec 
       95℃ 15sec 
 
M.M.の配合（µL） 
   2×SYBR  Premix Ex Taq Fw Primer Rv Primer  
   (タカラバイオ（株）） (10µM） (10µM) dH2O Total   
M.M.①-⑥ 12.5 0.5 0.5 6.5 20  
       
 
FAS  1/30 倍希釈 cDNA 5µL + M.M.① 20µL 
G6PDＨ  1/30 倍希釈 cDNA 5µL + M.M.② 20µL 
ME-1  1/30 倍希釈 cDNA 5µL + M.M.③ 20µL 
CPT-1  1/30 倍希釈 cDNA 5µL + M.M.④ 20µL 
ACO-1  1/30 倍希釈 cDNA 5µL + M.M.⑤ 20µL 
EF-1  1/30 倍希釈 cDNA 5µL + M.M.⑥ 20µL 
    
MicroAmp Optical 96-Well 











3. 1 成長、摂食量、臓器重量 
 各試験食で６週間飼育した後のラットの成長および摂食量は、LETO 群に比









群（OC群：4.00 g/100g体重, OT群：3.63 g/100g体重）で有意に増加したが、
OC群と比較して OT群で有意な減少がみられ、カヤ油摂取による減少がみられ
た。 











 血清トリグリセリド濃度において、LETO 群（88.5 mg/dL）に対して、OC






































群＞OT 群＞OC 群の順で有意に低くなった。オレイン酸(18:1 n-9)は、LETO、
OC 両群に対し、OT 群で有意に低値を示した。また、リノール酸（18:2 n-6）





















3.7 肝臓の脂質代謝関連遺伝子発現量  






















 血小板TXA2産生量は(Fig. 10, Table 26)に示す。血小板TXA2産生量は、LETO



































Table 19  Body weight, Food intake, Tissue weight   
Groups
LETO OC OT
Initial body weight (g) 114±6a 136±3b 136±4b
Final body weight (g) 334±10a 432±4b 433±5b
Body weight gain (g) 220±7a 296±5b 297±4b
Food intake (g/day) 15.8±0.4a 22.1±0.3b 22.0±0.3b
Tissue weight (g/100g body weight)
liver 3.59±0.09 3.69±0.06 3.63±0.04
heart 0.28±0.00a 0.25±0.00b 0.25±0.00b
spleen 0.21±0.01a 0.18±0.00b 0.18±0.00b
kidney 0.53±0.01a 0.59±0.01b 0.60±0.01b
Each value represents means±SE of eight rats. 













Fig. 10 White adipose tissue weight
Each value represents means±SE of eight rats. 


























LETO OLETF  コーン油 OLETF　カヤ油
Table 20  White adipose tissue weight   
Groups
LETO OC OT
White adipose tissue weight (g/100g body weight)
perirenal＋retroperitoneal 2.09±0.09a 4.00±0.08b 3.63±0.11c
epididymal 1.67±0.11a 2.59±0.09b 2.44±0.13b
mesenteric 1.31±0.06a 2.37±0.09b 2.25±0.09b
Total 5.07±0.22a 8.96±0.13b 8.32±0.28b
Each value represents means±SE of eight rats. 







































Total cholesterol(mg/dL) 150±4a 211±8b 187±4c
HDL-cholesterol(mg/dL) 110±4 124±5 113±3
Triglyceride(mg/dL) 88.5±6.3a 407±14b 250±16c
Phospholipid(mg/dL) 198±6a 324±13b 281±5c
Free fatty acid(mEq/L) 0.444±0.023a 0.901±0.043b 0.793±0.042b
Atherogenic index 0.376±0.039a 0.706±0.046b 0.661±0.027b
Each value represents means±SE of eight rats. 
Values with different superscript letters are significantly different at P<0.05.

























Table 22  Lipid concentration of liver in rats
Groups
LETO OC OT
liver lipid concentration(mg/g liver)
Total cholesterol 3.46±0.04 3.28±0.09 3.48±0.08
Triglyceride 13.8±1.0a 32.7±2.8b 25.1±1.0c
Phospholipid 34.1±0.4 33.9±0.5 34.1±0.3
Each value represents means±SE of eight rats. 













Table 23  Fatty acid Composition(wt%) of Phosphatidylcholine in liver
Fatty acids
16:0 23.0 ± 0.7a 15.4 ± 0.5b 16.7 ± 0.4b
16:1 0.5 ± 0.1 0.6 ± 0.1 0.5 ± 0.1
18:0 17.5 ± 0.5a 24.8 ± 0.4b 23.4 ± 0.3b
18:1n-9 2.4 ± 0.1 2.4 ± 0.2 1.9 ± 0.2
18:1n-7 4.6 ± 0.2 5.2 ± 0.3 4.8 ± 0.1
18:2n-6 6.3 ± 0.3a 4.9 ± 0.4b 4.0 ± 0.3b
20:1 0.2 ± 0.0a 0.1 ± 0.0b 0.2 ± 0.0ab
20:2n-6 0.6 ± 0.1a 0.3 ± 0.0b 0.7 ± 0.0a
20:3(Δ5,11,14) 4.3 ± 0.3
20:3n-6 0.3 ± 0.0a 0.6 ± 0.0b 0.4 ± 0.0c
20:4n-6 38.0 ± 0.6ab 39.2 ± 0.7a 35.7 ± 0.7b
22:4n-6 0.5 ± 0.0a 0.3 ± 0.0b 0.4 ± 0.0a
22:5n-6 1.7 ± 0.1a 2.4 ± 0.2b 2.6 ± 0.2b
22:5n-3 0.2 ± 0.0a 0.2 ± 0.0b 0.2 ± 0.0a
22:6n-3 3.0 ± 0.1a 2.6 ± 0.1b 2.9 ± 0.1a
SFA 40.5 ± 0.5 40.1 ± 0.5 40.1 ± 0.3
MUFA 7.7 ± 0.3 8.4 ± 0.4 7.4 ± 0.3
n-6 PUFA 47.3 ± 0.4a 47.7 ± 0.4a 43.7 ± 0.5b
n-3 PUFA 3.2 ± 0.1a 2.7 ± 0.1b 3.2 ± 0.1a
total PUFA 50.5 ± 0.5 50.4 ± 0.5 51.1 ± 0.4
n-6/n-3 14.7 ± 0.4a 17.9 ± 0.9b 13.9 ± 0.3a
Desaturation.index 6.2 ± 0.3a 8.6 ± 1.1ab 9.4 ± 0.9b
Means±SE, n=8rats. Values with different superscript roman letters are significantly different at P<0.05.
total n-6 PUFA =18:2+20:2+20:3+20:4+22:4+22:5






































Table 24  Fatty acid Composition(wt%) of Phosphatidylethanolamine in liver
Fatty acids
16:0 14.1 ± 0.3a 12.5 ± 0.2b 13.3 ± 0.6ab
16:1 0.2 ± 0.0a 0.4 ± 0.0b 0.4 ± 0.0b
18:0 19.2 ± 0.2 19.9 ± 0.3 19.8 ± 0.2
18:1n-9 3.4 ± 0.1a 3.3 ± 0.1a 2.9 ± 0.1b
18:1n-7 3.8 ± 0.2 4.0 ± 0.2 3.5 ± 0.1
18:2n-6 4.7 ± 0.5a 3.1 ± 0.2b 2.9 ± 0.2b
20:1 0.2 ± 0.0 0.2 ± 0.0 0.2 ± 0.0
20:2n-6 0.7 ± 0.1a 0.3 ± 0.0b 0.6 ± 0.1a
20:3(Δ5,11,14) 3.0 ± 0.1
20:3n-6 0.2 ± 0.0a 0.4 ± 0.0b 0.3 ± 0.0b
20:4n-6 32.8 ± 0.5a 34.4 ± 0.3b 31.5 ± 0.4a
22:4n-6 2.1 ± 0.1a 1.5 ± 0.0b 1.5 ± 0.1b
22:5n-6 4.5 ± 0.3a 6.6 ± 0.4b 6.4 ± 0.5b
22:5n-3 0.8 ± 0.0a 0.7 ± 0.0b 0.7 ± 0.0b
22:6n-3 11.1 ± 0.5 10.8 ± 0.2 10.6 ± 0.3
SFA 33.3 ± 0.4 32.4 ± 0.3 33.1 ± 0.8
MUFA 7.6 ± 0.2ab 7.8 ± 0.2a 7.0 ± 0.2b
n-6 PUFA 45.0 ± 0.5a 46.3 ± 0.4a 43.3 ± 0.6b
n-3 PUFA 11.9 ± 0.5 11.5 ± 0.2 11.3 ± 0.4
total PUFA 56.9 ± 0.3 57.7 ± 0.5 57.5 ± 0.9
n-6/n-3 3.8 ± 0.2 4.1 ± 0.1 3.8 ± 0.1
Desaturation.index 7.7 ± 0.9a 11.6 ± 0.6b 11.4 ± 0.9b
Means±SE, n=8rats. Values with different superscript roman letters are significantly different at P<0.05.
total n-6 PUFA =18:2+20:2+20:3+20:4+22:4+22:5







































Table 25  Activities of fatty acid synthase, malic enzyme, glucose-6-phosphate dehydrogenase,
             carnitine palmitoyl transferase and acyl-CoA oxidase in liver
Groups
Enzyme LETO OC OT
(nmol/min/mg protein)
Fatty acid synthase 16.5±1.1a 20.4±0.7b 18.4±0.9ab
Malic enzyme 53.6±4.0a 126±6b 114±4b
Glucose-6-phosphate dehydrogenase 39.4±3.7a 149±8b 121±7c
Carnitine palmitoyl transferase 3.48±0.18a 4.09±0.28ab 4.34±0.14b
Acyl-CoA oxidase 2.91±0.13a 2.95±0.10a 3.73±0.14b
Each value represents means±SE of eight rats.

























Fig.. 11  Production of platelet thromboxane A2
Each value represents means±SE of eight rats. 
























Table 26  Production of platelet thromboxane A2
(ng/ml serum)
Each value represents means±SE of eight rats. 































Table 27   Relative mRNA levels of lipid metabolism-related genes in the liver of rats 
Fatty acid synthase 1.00 ±0.14 1.45 ± 0.36 0.802 ± 0.136
Glucose-6-phosphate dehydrogenase 1.00 ±0.10a 3.43 ± 0.43b 2.47 ± 0.25b
Malic enzyme-1 1.00 ±0.11a 3.25 ± 0.42b 2.68 ± 0.21b
Carnitine palmitoyl transferase-1 1.00 ±0.10 1.26 ± 0.08 1.29 ± 0.10
Acyl CoA oxidase-1 1.00 ±0.07a 1.41 ± 0.06b 1.44 ± 0.10b
Means±SE, n=8 rats.

























動物実験について、実験動物は OLETF ラットおよび LETO ラットを用いた
が、6週間飼育後のラットの体重増加量や摂食量、臓器重量に関して、LETO群
に比べ OLETF ラットで有意に増加したことから OLETF ラットでは肥満を呈











び肝臓トリグリセリド濃度において、LETO 群に対し OLETF 群で有意に増加









































































































































     ・アラキドン酸エチルエステル投与群（AA群） 



















体重 250－270gの 8週齢 Sprague-Dawley系雄性ラット（日本クレア）を室






ニュレーション手術を行なった。リンパチューブは single lumen clear vinyl 
tube SV-35 (Critichley Electrical Products, Auburn, Australia 夏目製作所)
を用いた。その後胃チューブ（single lumen polyethylene tube SP-55）
(Critichley Electrical Products, Auburn, Australia 夏目製作所)の装着を行な
 69 
い、139mMグルコース－85mMNaCl水溶液（等張液）をリンパ液採取終了ま





















度 60%にそろえた。試験液は超音波ホモジナイザー (Sonifier Model 250, 
Branson Ultrasonics Corporation) によりエマルション化して、直ちに胃チュ
























  X=A×C／B×3／a  (mg/3mL) 
 
   A：脂肪酸の GLCチャート(%) 
   B：内部標準(15:0)の GLCチャート(%) 
   C：内部標準(15:0)添加量(1.001mg) 








  （A×C／B×L／b－T×3）／X×100  (%) 
 9～24時間 
  （A×C／B×L／b－T×15）／X×100  (%) 
 
   A：脂肪酸の GLCチャート(%) 
   B：内部標準(15:0)の GLCチャート(%) 
   C：内部標準(15:0)添加量(2.002mg) 
   L：リンパ流量（EDTA含む）(ml) 
   T：－2～0時間のリンパ液中の脂肪酸量(mg/hr) 
   X：投与液中の脂肪酸量(mg) 








































Table 28  Body weight and lymph flow
Body weight
Groups (g) 0-3h 3-6h 6-9h 9-24h 0-24h
AA 300±2 18.3±1.8 20.4±1.9 18.7±2.0 101±14 158±17

















した。(Fig. 12, Table 31) 



















Table 30   Composition of test emulsion
Groups
AA SA
Taurocholic acid sodium salt 200mg 200mg
Albumin, bovine serum, essentially fatty acid free 50mg 50mg
Arachidonic acid ethylester 200mg ―
Sciadonic acid ethylester ― 200mg
Water  2.78ml 2.78ml
3ml投与液/匹

















































































18:2  20:3 Δ5,11,14
Fig. 12-a Lymphatic recovery of 18:2 n-6 and 20:4 n-6 Fig. 12-b Lymphatic recovery of 18:2 n-6 and 20:3 Δ5,11,14
Each value represents mean±S.E. of 6-8 rats.


















































































































Fig. 13-a Lymphatic recovery of 20:4 n-6 and 20:3 Δ5,11,14
Each value represents mean±S.E. of 6-8 rats.







































Fig. 13-b  Lymphatic recovery of 20:4,  20:3 Δ5,11,14 , 18:2(SA group）and 18:2(AA group）
Each value represents mean±S.E. of 6-8 rats.
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